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トメトリーにより解析し、Tim-3 および別の疲弊CD8 T細胞マーカーであるprogrammed cell 
death-1 (PD-1) の発現の変化、CD8 T細胞の機能との関連、ウイルスの変異との関連を調べた。
結果、SIV感染群のリンパ節由来のCD8 T細胞上のTim-3 の発現はHIV感染時と同様に有意に上
昇していた。また、血中ウイルス量とPD-1+Tim-3+CD8 T細胞の頻度には正の関連がみられた。
Tim-3 の発現はエフェクターメモリーCD8 T細胞優位であり、Tim-3 陽性細胞はPMA/イオノマ
イシン刺激やウイルスペプチド刺激によるサイトカイン産生能と細胞増殖能が低いことがわか
った。また、Tim-3 は感染 2-8 週ではSIV特異的CD8 T細胞上に強発現していたが 14 週目では
Tim-3 の発現は大きく低下しておりこの動態はウイルスの変異とは同期していないことが明ら
（書式１２） 
かとなった。HIV患者では観察困難な感染 2 週後のTim-3 の発現がサルモデルで初めて明らかと
なった。 
 これらの結果から、SIV 感染におけるアカゲザルの Tim-3 の発現と HIV 感染時におけるヒト
Tim-3 の発現、および、アカゲザルの Tim-3 発現 CD8T 細胞とヒトの Tim-3 発現 CD8T 細胞の
免疫学的挙動が極めて類似し、SIV 感染アカゲザルにおいても Tim-3 は疲弊 CD8 T 細胞のマー
カーとなることがわかった。以上より、Tim-3 を標的とした HIV 感染治療法の開発に SIV 感染
アカゲザルモデルの使用が極めて有効であると考えられる。 
 
 

